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Background: Breast cancer is the most common cancer in woman. The frequency of 
amplification of some proto-oncogenes like c-Myc gene may be various in different 
populations.  In this study, amplification of c-Myc oncogene was determined in breast cancer 
patients and its correlation with prognostic factors such as age, tumor size, tumor stage, 
grade of the disease, lymph node involvement, HER/2 protein expression, estrogen and 
progesterone receptors and recurrence was also investigated. 
Materials and Methods: In this study, to determine the amplification of c-Myc oncogenes 
in breast cancer patients, the multiplex PCR technique was used. After extracting DNA from 
100 tumor tissue and 8 normal breast tissue samples, amplification of c-Myc gene was 
determined by coamplification of a single-copy reference gene, γ-IFN, and the target gene c-
myc in PCR reaction and using the Gel analyzer software. In the next step, the correlation of 
the amplification of this gene with other prognostic factors was investigated.  
Results: In this study, amplification of the c-Myc gene was observed in 27% of the tumor 
samples. The statistic analysis showed that amplification of the c-Myc oncogene was 
significantly associated with the recurrence of breast cancer. There was no significant 
correlation between amplification of the c-Myc oncogene and other prognostic factors 
including age, estrogen and progesterone receptors, lymph node involvement, HER/2 
expression, tumor size, stage and grade of the disease.  
Conclusion: Amplification of the c-Myc gene can be used as an independent prognostic 
factor in predicting the recurrence in breast cancer patients. 
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 ﺳﺎﻳﺮﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و ارﺗﺒﺎط آن ﺑﺎ  در  cyM-cژن ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻣﻴﺰان ﺑﺮرﺳﻲ









  ﻣﻘﺪﻣﻪ 
ﺗﺮﻳﻦ ﻣﺴﺎﺋﻞ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺳﻼﻣﺖ  ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻳﻜﻲ از ﻣﻬﻢ
ﻧﻔﺮ  000205 ﺳﺎﻻﻧﻪ  ﺑﻴﺶ از وزﻧﺎن در دﻧﻴﺎ و از ﺟﻤﻠﻪ اﻳﺮان اﺳﺖ 
ﺳﺮﻃﺎن ﺟﺎن ﺧﻮد را از دﺳﺖ اﻳﻦ دﻟﻴﻞ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ از زﻧﺎن ﺑﻪ
ﻫﺎي زﻧﺎن را ﺳﺮﻃﺎن  درﺻﺪ از ﺳﺮﻃﺎن 42/6در اﻳﺮان  [.1] دﻫﻨﺪ ﻣﻲ
ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن در اﻳﺮان و اﮔﺮﭼﻪ ﺑﺮوز  [.2] ﺷﻮد ﻣﻲﭘﺴﺘﺎن ﺷﺎﻣﻞ 
 ﺗﺮيﻫﺎ از ﻧﺮخ ﭘﺎﻳﻴﻦ ﻫﺎي آﺳﻴﺎﻳﻲ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ دﻳﮕﺮ ﻛﺸﻮر ﻛﺸﻮرﺳﺎﻳﺮ 
ﺳﺎل زودﺗﺮ از دﻳﮕﺮ  01، اﻣﺎ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري در اﻳﺮان ﺑﺮﺧﻮردار اﺳﺖ
   [.3] ﻛﻨﺪﺑﺮوز ﻣﻲﻫﺎ  ﻛﺸﻮر
  
اﺳﺘﺎدﻳﺎر، ﮔﺮوه زﻳﺴﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ و ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﺷﻴﻤﻲ، داﻧﺸﮕﺎه  1
 ﻛﺎﺷﺎن
ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ ارﺷﺪ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ، ﮔﺮوه زﻳﺴﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ و ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ، داﻧﺸﻜﺪه  2
 ﺷﻴﻤﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻛﺎﺷﺎن
داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﻴﺪ ، ﻮﻣﻲﻋﻤ ﺟﺮاﺣﻲ ﮔﺮوهاﺳﺘﺎد،  3
 ﺑﻬﺸﺘﻲ، ﺗﻬﺮان
  :ﻧﺸﺎﻧﻲ ﻧﻮﻳﺴﻨﺪه ﻣﺴﺌﻮل *
ﺑﻠﻮار ﻗﻄﺐ راوﻧﺪي، داﻧﺸﮕﺎه ﻛﺎﺷﺎن، داﻧﺸﻜﺪه ﺷﻴﻤﻲ، ﮔﺮوه  6ﻛﺎﺷﺎن، ﻛﻴﻠﻮﻣﺘﺮ 
  زﻳﺴﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ و ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ
  130 79321955: دورﻧﻮﻳﺲ                           21625212190: ﺗﻠﻔﻦ
 ri.ca.unahsak@iearhaz :ﭘﺴﺖ اﻟﻜﺘﺮوﻧﻴﻚ
    72/8/6931 :ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش ﻧﻬﺎﻳﻲ                  92/11/5931 :ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
اﻧﺘﺨﺎب ﺷﻴﻮه درﻣﺎن ﻣﻨﺎﺳﺐ و ﭘﻴﮕﻴﺮي ﻋﻠﻤﻲ وﺿﻌﻴﺖ ﺑﻴﻤﺎر، از 
- اي اﺳﺖ ﻛﻪ ﻧﻴﺎزﻣﻨﺪ ﺑﺮرﺳﻲ دﻗﻴﻖ و ﺟﺎﻣﻊ ﺷﺎﺧﺺاﻗﺪاﻣﺎت ﭘﻴﭽﻴﺪه
ري اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎآﮔﻬﻲ ﻫﺎي ﭘﻴﺶﺑﺮﺧﻲ ﺷﺎﺧﺺ. آﮔﻬﻲ داردﻫﺎي ﭘﻴﺶ
وﺿﻌﻴﺖ ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي زﻳﺮ ﺑﻐﻞ، اﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر اوﻟﻴﻪ، ﻧﻤﺎي : ﻋﺒﺎرﺗﻨﺪ از
ﻫﺎي ﺑﻨﺪي ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ، ﺳﻦ ﺑﻴﻤﺎر، ﮔﻴﺮﻧﺪهﻧﺴﺠﻲ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن، ﻣﺮﺣﻠﻪ
- اﺳﺘﺮوژﻧﻲ و ﭘﺮوژﺳﺘﺮوﻧﻲ و ﺗﻐﻴﻴﺮات ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﻧﻈﻴﺮ ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﻴﺘﻮ
ﺑﺮرﺳﻲ ﺗﻐﻴﻴﺮات [. 4]ﻫﺎي ژﻧﻲ و ازدﻳﺎد ژﻧﻲ ژﻧﺘﻴﻜﻲ، ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن
ﺑﻪ ﻓﻬﻢ ژﻧﺘﻴﻚ ﺗﻮﻣﻮر ﻛﻤﻚ ﻛﺮده و اﻃﻼﻋﺎت ژﻧﺘﻴﻜﻲ در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ 
ﺗﻜﺜﻴﺮ . دﻫﺪﻣﻔﻴﺪي در ﻣﻮرد ﻣﺮاﻗﺒﺖ ﺑﻴﻤﺎري در اﺧﺘﻴﺎر ﭘﺰﺷﻚ ﻗﺮار ﻣﻲ
ﻫﺎ و اﻳﺠﺎد  ﻫﺎي ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﭘﺮوﺗﻮاﻧﻜﻮژنژﻧﻲ ﻳﻜﻲ از ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ و ﺗﺰاﻳﺪ
ﺗﻮﻣﻮر اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﺗﻌﺪاد ﻛﭙﻲ ﻳﻚ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻣﺤﺪودي از 
ي ﻣﻮﺟﻮد در آن ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻫﺎﻛﺮوﻣﻮزوم و اﻳﺠﺎد ﺑﻴﺶ از دو ﻛﭙﻲ از ژن
- در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن، ازدﻳﺎد و ﺑﻴﺎن ﺑﻴﺶ از [.5] ﮔﺮددﻣﻲ
ﻣﺸﺎﻫﺪه  cyM-c و 2-tni، 2/REHﻫﺎ از ﺟﻤﻠﻪ ﺣﺪ ﺑﺮﺧﻲ از اﻧﻜﻮژن
ﻫﺎي  و از ﻓﺎﻛﺘﻮر cyMﺧﺎﻧﻮاده ژﻧﻲ  ءﺟﺰ cyM-c [.6،7] ﺷﺪه اﺳﺖ
واﻗﻊ ﺷﺪه  1.42.q8روﻧﻮﻳﺴﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ روي ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ 
ﻛﻨﺘﺮل ﺳﻴﻜﻞ  ﻧﻈﻴﺮ ﻫﺎي ﻣﺘﻌﺪدي در ﺳﻠﻮل اﻳﻦ اﻧﻜﻮژن ﻧﻘﺶ. ﺖاﺳ
ﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎ  ،ﻫﺎﺑﻴﻮﺳﻨﺘﺰ ﻛﺮﺑﻮﻫﻴﺪراتو ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ ﺳﻠﻮل، ﺳﻠﻮﻟﻲ، آﭘﻮﭘﺘﻮز، 
ازدﻳﺎد اﻳﻦ اﻧﻜﻮژن ﻣﻮﺟﺐ  [.8،9] ﻛﻨﺪ اﻳﻔﺎ ﻣﻲ اﺳﻴﺪﻫﺎ و ﻧﻮﻛﻠﺌﻴﻚ
  :ﺧﻼﺻﻪ
در  cyM-cﻫﺎ ﻧﻈﻴﺮ  ﺑﺮﺣﺴﺐ ﻧﻮع ﺟﻤﻌﻴﺖ ﺗﺰاﻳﺪ ﺑﺮﺧﻲ اﻧﻜﻮژن. در ﺑﻴﻦ زﻧﺎن اﺳﺖ  ﺗﺮﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺷﺎﻳﻊ  ﺳﺮﻃﺎن :ﺳﺎﺑﻘﻪ و ﻫﺪف
ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و ارﺗﺒﺎط آن ﺑﺎ در  cyM-cدر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻪ ﺑﺮرﺳﻲ ازدﻳﺎد ژن  .ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﭘﺴﺘﺎن ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﺎﺷﺪ
ﺗﻮﻣﻮر،  اﻧﺪازه، ﻋﻮد، 2/REHﻟﻨﻔﺎوي، ﺑﻴﺎن ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ   ﻏﺪد درﮔﻴﺮيﻫﺎي اﺳﺘﺮوژن و ﭘﺮوژﺳﺘﺮون،  ﮔﻴﺮﻧﺪهآﮔﻬﻲ از ﺟﻤﻠﻪ ﺳﻦ،  ﻫﺎي ﭘﻴﺶ ﻓﺎﻛﺘﻮر
  .ﭘﺮداﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ ﺑﺎﻓﺘﻲ  درﺟﻪ و ﺑﻴﻤﺎري  ﻣﺮﺣﻠﻪ
ﭘﺲ از . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ﺗﻤﺎﻳﺰيRCP در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن از روش  cyM-cﻣﻨﻈﻮر ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻜﺜﻴﺮ اﻧﻜﻮژن ﺑﻪ :ﻫﺎ ﻣﻮاد و روش
زﻣﺎن آن ﺑﺎ ژن  ﺑﺎ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻫﻢ cyM-c ازدﻳﺎد ژن ،ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﭘﺴﺘﺎن ﺳﺎﻟﻢ 8ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮري ﭘﺎراﻓﻴﻨﻲ و  001از ﺗﻌﺪاد  ANDاﺳﺘﺨﺮاج 
آﮔﻬﻲ  ارﺗﺒﺎط ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن ﺑﺎ ﺳﺎﻳﺮ ﻋﻮاﻣﻞ ﭘﻴﺶ ،ﺳﭙﺲ .اﻓﺰار ژل آﻧﺎﻻﻳﺰر ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺷﺪ و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻧﺮم RCPواﻛﻨﺶ در  NFI-γﻧﺴﺨﻪ  ﺗﻚ
  .ﺪﮔﺮدﻳﺳﻲ ﺑﺮر
داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن ﺑﺎ ﻋﻮد ﺑﻴﻤﺎري وﺟﻮد ﻲدرﺻﺪ از ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ و ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ 72در   cyM-cدر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ازدﻳﺎد ژن :ﻧﺘﺎﻳﺞ
ﻫﺎي اﺳﺘﺮوژن و آﮔﻬﻲ ﺳﻦ، ﮔﻴﺮﻧﺪهﺑﺎ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﭘﻴﺶ  cyM-cﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژندار ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﻲوﺟﻮد ﻫﺎ ﺣﺎﻛﻲ از ﻋﺪم ﻳﺎﻓﺘﻪ. ﺷﺖدا
  .ﺑﻮد، اﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر، ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻴﻤﺎري و درﺟﻪ ﺑﺎﻓﺘﻲ 2/REHﭘﺮوژﺳﺘﺮون، درﮔﻴﺮي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي، ﺑﻴﺎن 
- ﮔﻮﻳﻲ ﻋﻮد در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻪﺴﺘﻘﻞ در ﭘﻴﺶآﮔﻬﻲ ﻣ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﭘﻴﺶﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻣﻲ cyM-c ازدﻳﺎد ژن :ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
  . ﻛﺎر رود
   آﮔﻬﻲ ﻫﺎي ﭘﻴﺶ ، ﻓﺎﻛﺘﻮرcyM-cﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن، ازدﻳﺎد ژن، اﻧﻜﻮژن  :ﻛﻠﻴﺪيواژﮔﺎن
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 Sﺑﻪ ﻓﺎز   1Gﻫﺎ از ﻓﺎز  اﻓﺰاﻳﺶ ﺗﻘﺴﻴﻤﺎت ﺳﻠﻮﻟﻲ و اﻓﺰاﻳﺶ ﻋﺒﻮر ﺳﻠﻮل
 ﺷﻮد ﻫﺎي ﺑﻴﺸﺘﺮي از ﺳﻠﻮل ﻫﻤﺎﻧﻨﺪﺳﺎزي ﻣﻲ ﻧﺴﺨﻪدرﻧﺘﻴﺠﻪ  ؛ﺷﻮد ﻣﻲ
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ روي ﺟﻤﻌﻴﺖاﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻣﺘﻌﺪد ﻧﺘﺎﻳﺞ  [.01]
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺟﻤﻌﻴﺖﻳﻦ ژن در ا ازدﻳﺎدﻣﻴﺰان  ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﻛﻪ
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺘﻨﺎﻗﻀﻲ  ،ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ .ﻣﺘﻐﻴﺮ اﺳﺖﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن 
آﮔﻬﻲ ﻣﺨﺘﻠﻒ ي ﭘﻴﺶﺧﺼﻮص ارﺗﺒﺎط ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن ﺑﺎ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎدر
در ﺳﺎل  [.11] ﻋﻮد ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖو ﻧﻈﻴﺮ ﺳﻦ، ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻴﻤﺎري، 
 رد cyM-cﻣﺤﻘﻘﻴﻦ ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ اﻫﻤﻴﺖ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ ﺗﻜﺜﻴﺮ ژن  0002
ﺗﺤﻘﻴﻖ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه را ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ  92ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن 
 ﮔﺰارش ﻧﻤﻮدﻧﺪ درﺻﺪ 51/7 را ژناﻳﻦ ﻗﺮار دادﻧﺪ و ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻜﺜﻴﺮ 
آﮔﻬﻲ ﭘﻴﺶارﺗﺒﺎط ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن ﺑﺎ ﻄﺎﻟﻌﺎت دﻳﮕﺮ ﻧﻴﺰ ﺣﺎﻛﻲ از ﻣ [.21]
اﻫﻤﻴﺖ  ،و ﻫﻤﻜﺎران rettolhcS [.31- 61] ان اﺳﺖﺿﻌﻴﻒ در ﺑﻴﻤﺎر
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻓﺎﻛﺘﻮر ﭘﻴﺶ آﮔﻬﻲ ﻋﻮد زودرس در ﺑﻴﻤﺎران  ﺗﻜﺜﻴﺮ اﻳﻦ ژن را
 [.31] ﻧﺸﺎن دادﻧﺪﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑﺎ ﻋﺪم درﮔﻴﺮي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي 
ﺑﻴﻦ دار ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﻲوﺟﻮد ﻫﺎﻳﻲ ﻧﻴﺰ از ﻋﺪم از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ، ﮔﺰارش
 آﮔﻬﻲ در دﺳﺖ اﺳﺖﺑﺎ ﺳﺎﻳﺮ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﭘﻴﺶ cyM-c ﺗﻜﺜﻴﺮ ژن
رﻏﻢ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﮔﺴﺘﺮده در اﻳﻦ زﻣﻴﻨﻪ، اﺧﺘﻼف ﻣﻮﺟﻮد ﻋﻠﻲ [.81،71]
- ﻫﺎي ﭘﻴﺶدر ﻧﺘﺎﻳﺞ و ﻧﻴﺰ ﺗﺄﺛﻴﺮ ﻋﻮاﻣﻞ ﺟﻤﻌﻴﺘﻲ در وﺿﻌﻴﺖ ﺷﺎﺧﺺ
ﻬﺘﺮ و ﻣﺆﺛﺮﺗﺮ ﻣﻨﻈﻮر درﻣﺎن ﺑﻫﺎي ﺑﻴﺸﺘﺮ را ﺑﻪآﮔﻬﻲ اﻫﻤﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ
 ازدﻳﺎد اﻧﻜﻮژنﻣﻴﺰان ﺑﺮرﺳﻲ  ﺑﺎ ﻫﺪفﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﻳﻦ . ﺳﺎزدﺧﺎﻃﺮﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﻫﺎي  ﺑﺎ ﻓﺎﻛﺘﻮرارﺗﺒﺎط آن  در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و cyM-c
ﻫﺎي  ﺳﻦ، ﺳﺎﻳﺰ ﺗﻮﻣﻮر، وﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه: ﻣﺎﻧﻨﺪ در دﺳﺘﺮس آﮔﻬﻲ ﭘﻴﺶ
ﺑﻨﺪي ﺑﺎﻓﺘﻲ،  ﺗﻮﻣﻮر، درﺟﻪ ﺑﻨﺪي اﺳﺘﺮوژﻧﻲ و ﭘﺮوژﺳﺘﺮوﻧﻲ، ﻣﺮﺣﻠﻪ
  .ﺷﺪ اﻧﺠﺎمﻟﻨﻔﺎوي و ﻋﻮد ﺑﻴﻤﺎري   ﻏﺪدرﮔﻴﺮي د
   
  ﻫﺎﻣﻮاد و روش
  : ﮔﻴﺮيﻧﻤﻮﻧﻪ
ﺑﻠﻮك ﭘﺎراﻓﻴﻨﻲ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻧﻤﻮﻧﻪ  001در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ﺑﺎ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺳﻨﻲ ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻣﺆﻧﺚ ﺑﻴﻤﺎران 
ﺑﻪ ﻣﺮﻛﺰ  8831- 2931ﻫﺎي  ﻛﻪ ﺑﻴﻦ ﺳﺎلﺳﺎل  54/38±01/466
ﻬﺸﺘﻲ ﻳﺎ ﻛﻠﻴﻨﻴﻚ آذر ﺑ ﺷﻬﻴﺪﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﺮﻃﺎن داﻧﺸﮕﺎه 
 آوري ﺗﻬﺮان ﻣﺮاﺟﻌﻪ و ﺗﺤﺖ ﻋﻤﻞ ﺟﺮاﺣﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺑﻮدﻧﺪ، ﺟﻤﻊ
 درﮔﻴﺮي ﻏﺪد  وﺿﻌﻴﺖ اﻃﻼﻋﺎت ﻣﻮرد ﻧﻴﺎز ﺷﺎﻣﻞ اﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر، .ﺷﺪ
، 2/REHوﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه  ﻟﻨﻔﺎوي، ﺳﻦ ﺑﻴﻤﺎر در زﻣﺎن ﺗﺸﺨﻴﺺ، 
وﺿﻌﻴﺖ و ﺷﻨﺎﺳﻲ ﺗﻮﻣﻮر،  ﺑﺎﻓﺖ  ي ﺑﻴﻤﺎري، درﺟﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪ ،ﻋﻮد
ژن و ﭘﺮوژﺳﺘﺮون از ﭘﺮوﻧﺪه ﺑﻴﻤﺎران اﺳﺘﺨﺮاج و ﻫﺎي اﺳﺘﺮو ﮔﻴﺮﻧﺪه
ذﺧﻴﺮه در ﺳﺎﻟﻢ  ﭘﺴﺘﺎنﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﺎﻓﺖ  8در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ . ﺛﺒﺖ ﺷﺪ
   .ﻋﻨﻮان ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻴﺰ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖﺑﻪﭘﺎراﻓﻴﻦ 
  
  : زداﻳﻲﭘﺎراﻓﻴﻦ
ﻫﺎي ﻣﻴﻜﺮوﻣﺘﺮ از ﺑﺎﻓﺖ 01ﻫﺎﻳﻲ ﺑﻪ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﺑﺮش
ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ. ﺷﺪﻟﻴﺘﺮي ﻣﻨﺘﻘﻞ ﻣﻴﻠﻲ 1/5ﻫﺎي ﭘﺎراﻓﻴﻨﻲ ﺗﻬﻴﻪ و ﺑﻪ وﻳﺎل
ﻣﺪت و ﺑﻪﺷﺪه ﻟﻴﺘﺮ زاﻳﻠﻦ اﺿﺎﻓﻪ ﻣﻴﻠﻲ 1ﺑﻪ ﻫﺮ وﻳﺎل  ،ﺣﺬف ﭘﺎراﻓﻴﻦ
ﺑﺎﻓﺖ، دادن ﺑﺮاي رﺳﻮب . دﻗﻴﻘﻪ در دﻣﺎي اﺗﺎق ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ 03
در دﻣﺎي اﺗﺎق  00021 MPRدﻗﻴﻘﻪ ﺑﺎ دور  4ﻣﺪت ﻫﺎ ﺑﻪﻧﻤﻮﻧﻪ
و ﻣﺮاﺣﻞ ﻓﻮق ﺷﺪ ﻣﺤﻠﻮل روﻳﻲ دور رﻳﺨﺘﻪ . ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪﻧﺪ
ﺮاي ﺣﺬف ﻛﺎﻣﻞ زاﻳﻠﻦ از رﺳﻮب ﺑﺎﻓﺘﻲ، ﺑ. ﮔﺮدﻳﺪﺗﻜﺮار  اًﻣﺠﺪد
   .ﻧﺪﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ اﺗﺎﻧﻮل ﺷﺴﺘﺸﻮ داده ﺷﺪ 005ﻫﺎ دو ﻣﺮﺗﺒﻪ ﺑﺎ ﻧﻤﻮﻧﻪ
  
  : ANDاﺳﺘﺨﺮاج 
 001، ANDﺑﺮاي اﺳﺘﺨﺮاج ﭘﺲ از ﺗﺒﺨﻴﺮ ﻛﺎﻣﻞ اﺗﺎﻧﻮل 
 1 ATDE ,Mm05 sirT) 5.8=Hpﻟﻴﺘﺮ ﺑﺎﻓﺮ ﻫﻀﻢ ﺑﺎ ﻣﻴﻜﺮو
 ﻟﻴﺘﺮﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 002ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ  (%5.0 02neewT ,Mm
 55ﺳﺎﻋﺖ در دﻣﺎي  3ﻣﺪت ﻫﺎ اﻓﺰوده ﺷﺪ و ﺑﻪﺑﻪ ﻧﻤﻮﻧﻪ Kﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﺎز 
ﭘﺲ از ﺳﭙﺮي ﺷﺪن زﻣﺎن ﻻزم، ﺑﺎ ﻗﺮار  .ﮔﺮاد ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ
در . ﺮﻓﻌﺎل ﺷﺪﻴﻏآﻧﺰﻳﻢ ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 59ﻫﺎ در دﻣﺎي دادن ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﺛﺎﻧﻴﻪ  03ﻣﺪت ﺑﻪ 00521 MPRﻫﺎ ﺑﺎ دور ﻣﺮﺣﻠﻪ آﺧﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﺟﺪاﺳﺎزي  ﺑﻮد، ANDﻠﻮل روﻳﻲ ﻛﻪ ﺣﺎوي ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪﻧﺪ و ﻣﺤ
از روش اﺳﭙﻜﺘﺮوﻓﺘﻮﻣﺘﺮي  ANDﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻤﻲ و ﻛﻴﻔﻲ . ﺷﺪ
و  062ﻫﺎي در ﻃﻮل ﻣﻮج ANDﻫﺎي ﺟﺬب ﻧﻤﻮﻧﻪ. اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
  :و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از راﺑﻄﻪ زﻳﺮ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﺷﺪﺷﺪه ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ ﻗﺮاﺋﺖ  082
 ،062DO ،در اﻳﻦ راﺑﻄﻪ 05×FD×062DO=)lm/gµ( AND
- ﻧﺸﺎن )rotcaf noituliD( FDوﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ  062در  ﻣﻘﺪار ﺟﺬب
ﺑﺮاي اداﻣﻪ  ANDﻫﺎي ﻧﻤﻮﻧﻪ .اﺳﺖ ANDﺳﺎزي دﻫﻨﺪه ﻣﻴﺰان رﻗﻴﻖ
  .ﻧﺪﮔﺮاد ذﺧﻴﺮه ﺷﺪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ - 02در ﭘﮋوﻫﺶ 
  
  : ﺗﻤﺎﻳﺰي RCP
-c زﻣﺎن ژن ﻫﺎ، ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻫﻢ از ﻧﻤﻮﻧﻪ ANDﭘﺲ از اﺳﺘﺨﺮاج 
ر ﻫﺮ د( ژن ﻛﻨﺘﺮل)NFI– γ  و ژن ﮔﺎﻣﺎ اﻳﻨﺘﺮﻓﺮون( ژن ﻫﺪف) cyM
 ﺗﻮاﻟﻲ زﻳﺮآﻏﺎزﮔﺮ ﺑﺎ ﭼﻬﺎر . ﺷﺪاﻧﺠﺎم ﺗﻤﺎﻳﺰي  RCPﻧﻤﻮﻧﻪ ﺑﻪ روش 
 :[91] اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﺗﺤﺖ ﺷﺮاﻳﻂ ﻣﻨﺎﺳﺐ  RCPﺑﺮاي اﻧﺠﺎم واﻛﻨﺶ 
  :cyM-cژن و ﭘﻴﺮو ﺗﻮاﻟﻲ ﭘﻴﺸﺮو 
  ´3CAACCACTTCGATTGCAACTCC´5
 ´3CTCCTCTTGAAGATGGTCGTC´5
  NFI– γ:ژن و ﭘﻴﺮو ﺗﻮاﻟﻲ ﭘﻴﺸﺮو 
 ´3TCCTCTGTTAAACCGAGACG´5
  ´3AGGTTTTCTCACACCTCTGG´5
ﻔﺖ ﺑﺎز و ﺟﻔﺖ ﺟ 69ﻣﺤﺼﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﻃﻮل  cyM-c ﺟﻔﺖ ﭘﺮاﻳﻤﺮ ژن






































  ... ،cyM-cﺜﻴﺮ ژن ﺗﻜ
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 PTNd)ﺷﺪه ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺗﻬﻴﻪ  52در ﺣﺠﻢ  RCPﻣﺨﻠﻮط واﻛﻨﺶ 
آﻧﺰﻳﻢ  2Uاز ﻫﺮ ﭘﺮاﻳﻤﺮ،  0/6 Mµ، 1/5Mm  2lCgM، 0/4 Mm
 RCPدﺳﺘﮕﺎه اﺳﺘﻔﺎده از ﺑﺎ  ANDﻴﺮ ﺗﻜﺜو ( ﭘﻠﻴﻤﺮاز AND qaT
- ﺑﻪ RCP دﺳﺘﮕﺎه ﺷﺮاﻳﻂ دﻣﺎﻳﻲ .اﻧﺠﺎم ﺷﺪ (ASU ,DAR-OIB)
درﺟﻪ  49 در دﻣﺎي واﺳﺮﺷﺖ اوﻟﻴﻪﻣﺮﺣﻠﻪ : ﺻﻮرت زﻳﺮ ﺑﻬﻴﻨﻪ ﮔﺮدﻳﺪ
ﭼﺮﺧﻪ ﺷﺎﻣﻞ ﻣﺮﺣﻠﻪ  ﭼﺮﺧﻪ ﻛﻪ ﻫﺮ 03دﻗﻴﻘﻪ،  5ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪﺳﺎﻧﺘﻲ
ﻣﺮﺣﻠﻪ دﻗﻴﻘﻪ،  1ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 49 دﻣﺎي واﺳﺮﺷﺖ در
ﻣﺮﺣﻠﻪ دﻗﻴﻘﻪ،  1ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪﺎﻧﺘﻲﺳدرﺟﻪ  65 دﻣﺎي درﭘﺮاﻳﻤﺮ ﺎل اﺗﺼ
و در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻮد دﻗﻴﻘﻪ  1ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27ﮔﺴﺘﺮش در 
 دﻗﻴﻘﻪ 4ﮔﺮاد ﺑﻪ ﻣﺪت درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27 دﻣﺎي آﺧﺮ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻧﻬﺎﻳﻲ در
 درﺻﺪ 3ز وروي ژل آﮔﺎرﺗﻤﺎﻳﺰي  RCP تﻣﺤﺼﻮﻻ .اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ
ﻫﺎ روي ژل ﺑﺎ  ﻘﺎﻳﺴﻪ ﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪﺷﺪ و داﻧﺴﻴﺘﻮﻣﺘﺮي و ﻣ ﺑﺎرﮔﺬاري
دﺳﺖ آﻣﺪه ﻪﻫﺎي ﺑ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﭘﻴﻚ. ﺪﮔﺮدﻳاﻧﺠﺎم  اﻓﺰار ژل آﻧﺎﻻﻳﺰر ﻧﺮم
ﻫﺎ  و ﺳﻄﺢ زﻳﺮﻣﻨﺤﻨﻲ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻫﺮ ﺑﺎﻧﺪ، ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪ
در ﻓﺮد ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻓﺮﻣﻮل زﻳﺮ  )oitaR ytisnetnI dnaB=RIB(
   :دﺳﺖ آﻣﺪﻪﺑ
  RIB=cyM-c ﺷﺪت ﻧﺴﺒﻲ ﺑﺎﻧﺪ /NFI-γ ﺷﺪت ﻧﺴﺒﻲ ﺑﺎﻧﺪ
-ﺑﺎ ﺑﻪ ،در ﺑﻴﻤﺎران cyM-c ﺳﭙﺲ ﻋﺪد ﻣﻌﻴﺎر ﺑﺮاي ﺗﻌﻴﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن
اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎر دو ﺑﺮاﺑﺮ + در اﻓﺮاد ﺳﺎﻟﻢ  RIBدﺳﺖ آوردن ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ 
ﺑﺎ ﺳﺎﻳﺮ  cyM-cﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ازدﻳﺎد ژن  ﻣﻨﻈﻮرﺑﻪ .ﺷﺪ ﺗﻌﻴﻴﻦ
 SSPSاﻓﺰار  ﻫﺎ از ﻧﺮم ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ دادهآﮔﻬﻲ و ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﭘﻴﺶ
و ﻣﺮز اﺳﺘﻨﺘﺎج  ﻛﺎي اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ ﺠﺬورﺗﺴﺖ ﻣو اﻧﺠﺎم  42ﻧﺴﺨﻪ 
  .ﺷﺪدر ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ  P 0/50 آﻣﺎري
  
  ﻧﺘﺎﻳﺞ
ﻫﺎي ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه ﺗﻤﺎﻳﺰي و ژل RCPﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از اﻧﺠﺎم 
 2 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞدر  .آﻣﺪه اﺳﺖ 1 ﺷﻤﺎره در ﺷﻜﻞ RCPاز ﻣﺤﺼﻮل 
ﻫﺎي ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ آﻧﺎﻻﻳﺰر و ﻣﻨﺤﻨﻲ  اﻓﺰار ژل ﺑﺎ ﻧﺮمﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮرﺳﻲ ژل 
ﻫﺎي  ﻫﺮﭼﻪ ﺗﻌﺪاد ﻧﺴﺨﻪ ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ و ﺑﻴﻤﺎر ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ؛ﺑﺎﻓﺖ
ﺑﺎﺷﺪ، ﻣﺤﺼﻮل  ( )NFI-γﺑﻴﺸﺘﺮ از ژن ﻛﻨﺘﺮل )cyM-c(ژن ﻫﺪف 
ﺎ ﻓﺮد ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ژن ﻫﺪف ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ژن ﻛﻨﺘﺮل، در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑ RCP
 1 ﺷﻤﺎره ﻛﻪ در ﺷﻜﻞ ﻃﻮر ﻫﻤﺎن ﺳﺎﻟﻢ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ،
  . ﺷﻮد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ( 4و  3ﻫﺎي  ﻻﻳﻦ)
  
  
 cyM-cﻫﺎي  ژن RCPﻃﺮح اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرزي ﻣﺤﺼﻮل  -1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 1ﻫﺎي  ، ﺷﻤﺎرهANDﻣﺎرﻛﺮ  ؛M .درﺻﺪ 3ز وروي ژل آﮔﺎر NFI-γو 
 ﻫﺎي ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ ازدﻳﺎد ژن ﻧﻤﻮﻧﻪ ؛4و  3ﻫﺎي  ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ، ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮﻧﻪ ؛2و 
 cyM-cﻫﺎي ﻓﺎﻗﺪ ازدﻳﺎد در ژن  ﻧﻤﻮﻧﻪ 6و  5ﻫﺎي  ﺷﻤﺎرهو ، cyM-c
  .ﻣﻨﻔﻲ اﺳﺖﻛﻨﺘﺮل  7  ﺷﻤﺎره. ﻫﺴﺘﻨﺪ
  
  
و ﭘﻴﻚ  cyM-c ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ژن 1ﭘﻴﻚ ﺷﻤﺎره . ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ و ﺗﻮﻣﻮري آﻧﺎﻻﻳﺰر در ﻧﻤﻮﻧﻪ اﻓﺰار ژل ﻫﺎي رﺳﻢ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻧﺮم ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻣﻨﺤﻨﻲ -2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
ﻣﻮارد و  cyM-c ازدﻳﺎد ژن ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎر ﺑﺪون ﻣﻮارد ج و د ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ اﺳﺖ، و ب ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻧﻤﻮﻧﻪﻣﻮارد اﻟﻒ . اﺳﺖ NFI-γ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ژن 2ﺷﻤﺎره 







































  ... ،cyM-cﺗﻜﺜﻴﺮ ژن 
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ﺑﻪ  cyM-cﻧﺴﺒﺖ ﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪ  cyM-c در ﻓﺮد ﺑﻴﻤﺎر ﺑﺎ ازدﻳﺎد ژن
ﻣﻌﻴﺎر ازدﻳﺎد ژﻧﻲ، اﻓﺰاﻳﺶ . وﺿﻮح ﺑﻴﺸﺘﺮ اﺳﺖﺑﻪ NFI-γﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪ 
-γﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪ  cyM-cﺑﺮاﺑﺮي ﻳﺎ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺷﺪت ﺑﺎﻧﺪ  2/1
ﻃﺒﻴﻌﻲ   ﺑﺎ ﻫﻤﻴﻦ ﻧﺴﺒﺖ در ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺗﻮﻣﻮري در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در NFI
 72ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎر در ﻧﻤﻮﻧﻪ cyM-cﻓﺮاواﻧﻲ ﻧﺴﺒﻲ ازدﻳﺎد ژن . ﺑﻮد
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺷﺪت  cyM-c ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺪت. درﺻﺪ ﺑﻮد
ﺗﺎ  1/5ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻴﻦ ﺣﺎﻟﺖ ازدﻳﺎد ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ در ﻧﻤﻮﻧﻪ NFI-γ ژن
ﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺪاﻗﻞ و ﺣﺪاﻛﺜﺮ در اﻳ .اﺳﺖﻣﺘﻐﻴﺮ  4ﺣﺎﻟﺖ ازدﻳﺎد ﻳﺎﻓﺘﻪ 
 ±01/466ﻫﺎ  ﺳﺎل و ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺳﻨﻲ آن 57و  32ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺳﻦ ﺑﻴﻤﺎران ﺑﻪ
ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه  1ﻃﻮر ﻛﻪ در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ﻫﻤﺎن. ﺳﺎل ﺑﻮد 54/38
ﺳﺎل و ﺑﻴﺸﺘﺮ از  54ﻛﻤﺘﺮ ﻳﺎ ﻣﺴﺎوي ﺑﺎ ﺑﺎ ﺳﻦ اﻓﺮاد ﺑﻪ دو ﮔﺮوه اﺳﺖ 
 54ﻛﻤﺘﺮ ﻳﺎ ﻣﺴﺎوي ﺑﺎ ﺑﻴﻤﺎري ﻛﻪ  94از  و ﺳﺎل ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪ 54
را ﻧﺸﺎن  cyM-cازدﻳﺎد ژن ( درﺻﺪ 03/6)ﻧﻔﺮ  51ﺳﺎل ﺳﻦ داﺷﺘﻨﺪ، 
ﻧﻔﺮ  21، ﺳﺎل ﺳﻦ داﺷﺘﻨﺪ 54ﺑﻴﺸﺘﺮ از  ﺑﻴﻤﺎري ﻛﻪ 15و از  دادﻧﺪ
ﻫﺎي  ﭘﺲ از ﺑﺮرﺳﻲ .را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ژناﻳﻦ ازدﻳﺎد  (درﺻﺪ 32/5)
ﺑﻴﻤﺎران و ﺳﻦ  cyM-cداري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن ﻲآﻣﺎري ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
درﺻﺪ از  32/6در  cyM-cدﻳﺎد ژن از .(P=0/524) ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
درﺻﺪ از  62/2ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ وﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه اﺳﺘﺮوژن ﻣﺜﺒﺖ و در 
در اﻳﻦ . ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ وﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه ﭘﺮوژﺳﺘﺮوژن ﻣﺜﺒﺖ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ
و  cyM-cداري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن ﻲﻣﻌﻨآﻣﺎري ﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط 
اﻳﻦ ژن در  .ﻫﺎي اﺳﺘﺮوژﻧﻲ و ﭘﺮوژﺳﺘﺮوﻧﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ ﮔﻴﺮﻧﺪه
از  72/3ﻟﻨﻔﺎوي و در  ﺻﺪ از ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ درﮔﻴﺮي ﻏﺪددر 62/8
داري ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﻲ. ﻣﺜﺒﺖ ازدﻳﺎد ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻮد 2/REHﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ ﺑﻴﺎن 
ﻣﺸﺎﻫﺪه  2/REHﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن ﺑﺎ درﮔﻴﺮي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي و ﺑﻴﺎن 
درﺻﺪ از ﺑﻴﻤﺎران ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ  74/4ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن در  ،ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ. ﻧﺸﺪ
در اﻳﻦ . ران ﺑﺪون ﻋﻮد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪدرﺻﺪ از ﺑﻴﻤﺎ 02/6ﻋﻮد و در 
- ﺑﻪﺑﺎ ﻋﻮد ﺑﻴﻤﺎري  cyM-cداري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن ﻲﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
ﻛﻤﺘﺮ ﻳﺎ   ﺑﻪ دو دﺳﺘﻪ  ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ از ﻧﻈﺮ اﻧﺪازه(. P<0/50) دﺳﺖ آﻣﺪ
ازدﻳﺎد . ﻣﺘﺮ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪﺳﺎﻧﺘﻲ 5ﻣﺘﺮ و ﺑﻴﺸﺘﺮ از ﺳﺎﻧﺘﻲ 5ﻣﺴﺎوي ﺑﺎ 
زه ﺗﻮﻣﻮر ﻛﻤﺘﺮ ﻳﺎ درﺻﺪ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺑﺎ اﻧﺪا 32/3در  cyM-cژن 
درﺻﺪ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺑﺎ اﻧﺪازه ﺑﻴﺸﺘﺮ  04ﻣﺘﺮ و در ﺳﺎﻧﺘﻲ 5ﻣﺴﺎوي ﺑﺎ 
داري ﺑﻴﻦ ﻲدر اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ. ﻣﺘﺮ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪﺳﺎﻧﺘﻲ 5از 
ﻓﺮاواﻧﻲ ﺑﺮوز . و اﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ cyM-cازدﻳﺎد ژن 
-ﺑﻪ VIو III ، II، Iﻫﺎي ﭘﺴﺘﺎن ﻣﺮﺣﻠﻪ  در ﺗﻮﻣﻮر cyM-cازدﻳﺎد ژن 
درﺻﺪ ﺑﻮد و ﻓﺮاواﻧﻲ ﺑﺮوز ازدﻳﺎد  0و  63/4، 02/5، 81/8ﺮﺗﻴﺐ ﺗ
- ﺑﻪ IIIو  II، Iﻫﺎي ﺑﺎﻓﺘﻲ  ﻫﺎي ﭘﺴﺘﺎن ﺑﺎ درﺟﻪ ژن در ﺗﻮﻣﻮراﻳﻦ 
ﻫﺎ ﻧﻴﺰ در اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ. ﺪدﺳﺖ آﻣﺑﻪدرﺻﺪ  03/8و  52، 32/5ﺗﺮﺗﻴﺐ 
و ﻣﺮاﺣﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ  cyM-cازدﻳﺎد ژن ﻣﻴﺰان داري ﺑﻴﻦ ﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
  . ﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪﺑﺎﻓﺘﻲ ﻣﺸ  ﺑﻴﻤﺎري و درﺟﻪ
 آﮔﻬﻲﺑﺎ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﭘﻴﺶ cyM-cارﺗﺒﺎط ازدﻳﺎد ژن  - 1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ




  P  ازدﻳﺎد
          (ﺳﺎل)ﺳﻦ 
  03/6  51  94  54
  0/524
  32/5  21  15  >54
وﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه 
  اﺳﺘﺮوژن
        
  32/6  71  27  ﻣﺜﺒﺖ
  0/743
  33/3  8  42  ﻣﻨﻔﻲ
وﺿﻌﻴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه 
  ﭘﺮوژﺳﺘﺮوژن
        
  62/2  71  56  ﻣﺜﺒﺖ
  0/179
  52/8  8  13  ﻣﻨﻔﻲ
          درﮔﻴﺮي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي
  62/8  51  65  ﻣﺜﺒﺖ
  0/089
  72  01  73  ﻣﻨﻔﻲ
         2/REHﺑﻴﺎن 
  72/3  6  22  ﻣﺜﺒﺖ
  0/079
  72/7  81  56  ﻣﻨﻔﻲ
          ﻋﻮد ﺑﻴﻤﺎري
  74/4  9  91  ﻣﺜﺒﺖ
  0/910
  02/6  41  86  ﻣﻨﻔﻲ
          (mc)زه ﺗﻮﻣﻮر اﻧﺪا
  32/3  02  68   5
  0/742
  04  4  01  > 5
          ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺗﻮﻣﻮر
  81/8  3  61 I
  II  0/933
  02/5  9  44
  63/4  21  33  III
  0  0  1  VI
          درﺟﻪ ﺑﺎﻓﺘﻲ
  32/5  4  71 I
  52  01  04  II  0/397
  03/8  21  93  III
ﺑﺮﺧﻲ از ﺑﻴﻤﺎران ﻧﺎﻣﺸﺨﺺ  آﮔﻬﻲ درﺧﺼﻮصاﻃﻼﻋﺎت ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﭘﻴﺶ *
  .ﺑﻮد ﻛﻪ از ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ آﻣﺎري ﺧﺎرج ﮔﺮدﻳﺪ
  
  ﺑﺤﺚ
درﺻﺪ  72در  cyM-cژن ﺑﻴﺎن ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد 
در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت . ﻳﺎﺑﺪاز ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ازدﻳﺎد ﻣﻲ
ﺘﻔﺎوﺗﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣ ،اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ روي ﺟﻤﻌﻴﺖﻛﻪ  ﻣﺸﺎﺑﻬﻲ
و ﻫﻤﻜﺎران روي  tocsEﻲ ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ در ﺗﺤﻘﻴﻘ. دﺳﺖ آﻣﺪه اﺳﺖﻪﺑ






































  ... ،cyM-cﺜﻴﺮ ژن ﺗﻜ
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ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دﻳﮕﺮ ﻳﻚ در [. 02] ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪاز ﺑﻴﻤﺎران درﺻﺪ  23در 
 ﮔﺰارشﻣﻮرد ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن  6ﻣﻮرد در ﻫﺮ  1 ،ازدﻳﺎد اﻳﻦ اﻧﻜﻮژن
 اﻣﻴﺰان ازدﻳﺎد اﻳﻦ اﻧﻜﻮژن ر و ﻫﻤﻜﺎران nostaW [.21] ﺷﺪه اﺳﺖ
در  [.12] ﻧﺪاهﮔﺰارش ﻛﺮددرﺻﺪ  02- 03در ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻴﻦ 
 12اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻧﻴﺰ در  RCPﭘﻠﻜﺲ  ﺑﺮرﺳﻲ دﻳﮕﺮي ﻛﻪ ﺑﺎ روش ﻣﻮﻟﺘﻲ
 cyM-cازدﻳﺎد اﻧﻜﻮژن  ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎندرﺻﺪ از 
ﺑﺎ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ در ﻣﻮرد ارﺗﺒﺎط  در ﺑﺮرﺳﻲ [.22] ه اﺳﺖﺷﺪﻣﺸﺎﻫﺪه 
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ  ﻧﻴﺰ ن و ﺳﻦ ﺑﻴﻤﺎران اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖژاﻳﻦ د ازدﻳﺎ
اي  از ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﻧﺘﻴﺠﻪ در ﺑﺮﺧﻲ .دﺳﺖ آﻣﺪه اﺳﺖﻪﺑ
 اي ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ. دﺳﺖ آﻣﺪه اﺳﺖﻪﻣﻄﺎﺑﻖ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑ
 و liamsIاي ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ  ﭽﻨﻴﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪو ﻫﻤﻜﺎران و ﻫﻤ salirocS
 ژن و ﺳﻦاﻳﻦ ري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد داﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ، ﻫﻤﻜﺎران اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ  ي دﻳﮕﺮي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ[. 32،42] ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪه اﺳﺖﺑﻴﻤﺎران 
-ﻪﺣﺎﺿﺮ ﺑ  ﻣﺨﺎﻟﻒ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪاي  ﻧﺘﻴﺠﻪ ،و ﻫﻤﻜﺎران اﻧﺠﺎم ﺷﺪ tocsE
ﺑﻴﻤﺎران ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد اﻳﻦ ژن و ﺳﻦ ﻛﻪ  ه اﺳﺖﻧﺸﺎن داد ه ودﺳﺖ آورد
ط ارﺗﺒﺎﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ ﮔﺰارش  [.02] وﺟﻮد دارددار ﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
 وﺟﻮد ﻧﺪاردو اﻧﺪازه ﺗﻮﻣﻮر  cyM-cازدﻳﺎد ژن داري ﺑﻴﻦ ﻲﻣﻌﻨ
ﻧﺘﺎﻳﺞ  .اﺳﺖدر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دﺳﺖ آﻣﺪه ﻪﻛﻪ ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺑﺎ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑ [71،32]
 ازدﻳﺎد ژن ﺑﻴﻦرا داري ﻲﺣﺎﺻﻞ از ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
 [.42،32،02] ﻫﺎي ﻟﻨﻔﺎوي ﻧﺸﺎن ﻧﺪاده اﺳﺖ و درﮔﻴﺮي ﮔﺮه cyM-c
-ﺑﻨﺪي ﺑﺎﻓﺘﻲ ﮔﺰارش و درﺟﻪ ﻣﺬﻛﻮر ﺎد ژندرﺧﺼﻮص ارﺗﺒﺎط ازدﻳ
- ﻲاز ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ ﺑﺮﺧﻲدر . ﻫﺎي ﻣﺘﻨﺎﻗﻀﻲ در دﺳﺖ اﺳﺖ
ﺑﻨﺪي ﺑﺎﻓﺘﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪه  و درﺟﻪ cyM-c داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن
ه دﻳﮕﺮ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ ﺎتﻛﻪ در ﻣﻄﺎﻟﻌدرﺣﺎﻟﻲ ،[71،02،32] اﺳﺖ
ﺑﺎﻓﺘﻲ ﺑﻨﺪي  و درﺟﻪ ژناﻳﻦ داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ﻲﻛﻪ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ اﺳﺖ
ﻣﻮاﻓﻖ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ، ﺑﺮﺧﻲ از ﻣﺤﻘﻘﻴﻦ [. 52،51] وﺟﻮد دارد
و  cyM-c داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژنﻲﻛﻪ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ ﻧﺪاهﻧﺸﺎن داد
[. 51،71،02،52] وﺟﻮد ﻧﺪاردﻫﺎي اﺳﺘﺮوژﻧﻲ و ﭘﺮوژﺳﺘﺮوﻧﻲ  ﮔﻴﺮﻧﺪه
روي ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن و ﻫﻤﻜﺎران  adusT ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﺤﻘﻴﻖ
 ه اﺳﺖ ﻛﻪﻧﺸﺎن دادﺣﻞ ﺑﺎﻻي ﺑﻴﻤﺎري اﺮﺣﻞ ﭘﺎﺋﻴﻦ و ﻣاﭘﺴﺘﺎن در ﻣﺮ
ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻴﻤﺎري وﺟﻮد  ﺑﺎ cyM-c ازدﻳﺎد ژنداري ﺑﻴﻦ ﻲﻣﻌﻨرﺗﺒﺎط ا
ﻧﻴﺰ ﻣﺸﺨﺺ  و ﻫﻤﻜﺎران liamsI ﻣﻄﺎﻟﻌﻪدر  ،ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ [.62] دارد
و  1ﺣﻞ اﺑﻴﻤﺎري ﺑﻴﺸﺘﺮ از ﻣﺮ 4و  3ﺣﻞ اژن در ﻣﺮاﻳﻦ ازدﻳﺎد ﮔﺮدﻳﺪ 
ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد  دار ﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨوﺟﻮد دﻫﻨﺪه ﻛﻪ ﻧﺸﺎن دﻫﺪرخ ﻣﻲ 2
ﺑﺎ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ  و اﺳﺖ ﺑﻴﻤﺎري  و ﻣﺮﺣﻠﻪ  cyM‐cژن
ﻫﺎي ﻧﻤﻮﻧﻪﺑﺎ اﻧﺘﺨﺎب ﺗﻮان ﻣﻲرﺳﺪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲﺑﻪ [.42] ﻣﻐﺎﻳﺮت دارد
ﺗﻮزﻳﻊ ﻣﻨﺎﺳﺐ و ﻳﻜﺴﺎﻧﻲ از ﻧﻈﺮ ﻣﺮاﺣﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻴﻤﺎري ﻛﻪ  يﺑﻴﻤﺎر
در  .دﺳﺖ آوردﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ از ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻛﻨﻮﻧﻲ ﺑﻪ، داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺑﻴﻤﺎر ﺑﺎ  131و ﻫﻤﻜﺎران روي  namtuG ﺳﻂﺗﺤﻘﻴﻖ دﻳﮕﺮي ﻛﻪ ﺗﻮ
-ﻲﻛﻠﻮن اﻧﺠﺎم ﺷﺪ، ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨو ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺴﺘﺎن، ﻣﻌﺪه،  ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮر
 ﻧﺸﺪﺑﻨﺪي ﺑﻴﻤﺎري ﻣﺸﺎﻫﺪه  و ﻣﺮﺣﻠﻪ cyM-c داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژن 
ﻣﻮاﻓﻖ  .دﺳﺖ آﻣﺪه در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ اﺳﺖﻛﻪ ﻣﻮاﻓﻖ ﺑﺎ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑﻪ [72]
و ﻫﻤﻜﺎران  salirocS اي ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿﺮ،ﻳﺞ ﺎﺑﺎ ﻧﺘ
درﺻﺪ از  82ﺗﺎ  72در  ﻛﻪ ﻧﺸﺎن داد ﺑﻴﻤﺎر اﻧﺠﺎم ﺷﺪ 251روي 
وﺟﻮد  cyM-c ازدﻳﺎد ژن ﻫﺴﺘﻨﺪ،ﻋﻮد ﻣﺤﻠﻲ داراي  ﺑﻴﻤﺎراﻧﻲ ﻛﻪ
 ژن درﺻﺪ از ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ ﻋﻮد ﻣﺤﻠﻲ ازدﻳﺎد 8ﺗﺎ  7و ﺗﻨﻬﺎ در  ﺷﺘﻪدا
 cyM-c داري ﺑﻴﻦ ازدﻳﺎد ژنﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨوﺟﻮد ﻧﺪارد وﻟﺬا  cyM-c
 و snreB  در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ [.32] ه اﺳﺖارش ﺷﺪﮔﺰو ﻋﻮد ﻣﺤﻠﻲ 
ﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ اﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻴﻤﺎر  251روي  ﻧﻴﺰ ﻛﻪ ﻫﻤﻜﺎران
و ﻋﻮد ﻣﺸﺎﻫﺪه  cyM-cازدﻳﺎد اﻧﻜﻮژن ژن  داري ﺑﻴﻦﻲارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ
  [.82] ﺷﺪ
  
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻧﻈﺮ دﺳﺖ آﻣﺪه از ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪﻪﺑﺎﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑ
آﮔﻬﻲ  ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﭘﻴﺶﺪ ﺑﻪﺗﻮاﻧ ﻣﻲ cyM-cرﺳﺪ ازدﻳﺎد ژن  ﻣﻲ
ﻛﺎر ﻪﻣﺴﺘﻘﻞ در ﭘﻴﺸﮕﻮﻳﻲ ﻋﻮد در ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﺑ
  . رود
  
  داﻧﻲ ﺗﺸﻜﺮ و ﻗﺪر
رﺷﺘﻪ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ  ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ ارﺷﺪ  اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺑﺮاﺳﺎس ﭘﺮوژه
وﺳﻴﻠﻪ از ﻣﺴﺌﻮﻟﻴﻦ ﺑﺪﻳﻦ. داﻧﺸﮕﺎه ﻛﺎﺷﺎن ﺗﻬﻴﻪ و ﺗﺪوﻳﻦ ﺷﺪه اﺳﺖ در
ﺑﻬﺸﺘﻲ و  ﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﻴﺪﻣﺤﺘﺮم ﻣﺮﻛﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﺮﻃﺎن داﻧﺸﮕ
ﻛﻠﻴﻨﻴﻚ آذر و ﻛﻠﻴﻪ ﻋﺰﻳﺰاﻧﻲ ﻛﻪ ﻣﺎ را در اﻧﺠﺎم اﻳﻦ ﭘﺮوژه ﻳﺎري 
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